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LA NEPHROPATHIE LUPIQUE 


Introduction 
La néphropathie lupique a été initialement décrite en 1922, puis en 1931 par Baehr. 


C’est une maladie auto-immune non spécifique d’organe, caractérisée par des 
manifestations cliniques polymorphes, la présence d’anticorps anti-nucléaires (99%) et 
d’anti-ADN natif (60-80%). 

Les critères diagnostiques cliniques et biologiques du lupus ont été établis à partir de 
1971 par l’ American Rhumatism Association (ARA), ultérieurement revus en 1982. 
Ces critères sont au nombre de onze : 

- Erythème facial en aile de papillon 

- Lupus discoïde 

- Photosensibilité 

- Ulcérations buccales ou nasopharyngées 

- Polyarthrite non érosive 

- Pleurésie ou péricardite 

- Protémurie > 0.5 grammes / 24 heures ou cylindmrie 

- Convulsions ou psychose 

. Anémie hémolytique, leucopénie, lymphopénie ou thrombopénie. 

-Anomalies immunologiques : anticorps anti DNA natif, anticorps anti Sm, Anticorps 
antinucléaires. 

Pouvait être lupique un patient ayant quatre de ces onze critères. Cependant, ces 
critères ont été remis en question et le diagnostic de lupus peut être accepté devant 
une atteinte rénale 

patente avec anticorps anti DNA natif. En l'absence de tout signe extra rénal. 
Epidémiologie de l’atteinte rénale dans le lupus 


La prévalence de la néphropathie varie entre 25 et 40%, selon les séries (ethnie, sexe, 


durée de suivi, critères utilisés). Elle est plus fréquente chez l’homme que chez la 
femme et dans certains groupes ethniques. 

Anatomie pathologique 

Les glomérulonéphrites sont de loin les plus fréquentes. Néanmoins, il a été décrit des 
néphropathies interstitielles ou vasculaires dans le lupus. 

L’atteinte glomérulaire 

Microscopie optique 

La prolifération des cellules mésangiales est fréquente. Elle peut être segmentaire et 
focale ou globale et diffuse. Il y a souvent des zones de nécrose du flocculus 
comportant des débris nucléaires, des polynucléaires. Les corps hématoxyliques de 
Gross, rarement retrouvés, constituent la seule lésion pathognomonique du lupus. Des 
croissants extra capillaires sont fréquents. L'épaississement régulier de la paroi 
capillaire par des dépôts produit l'aspect d'anses en fil de fer ou « wire-loops ». 
Immunofluorescence 

On note la présence de dépôts glomérulaires d'IgG (constante) accompagnée par des 
dépôts d'IgM, d'IgA, de C3, de Clq et deC4. 

Les dépôts siègent dans le mésangium, dans les paroiscapillaires, voire dans les 
lumières capillaires correspondantaux thrombi. 

L'abondance du Clq, de même que la présence de toutes les immunoglobulines sont 
fortement caractéristiques du lupus. 


Classification des lésions glomérulaires Classification selon l'OMS 





Casse strass Rein normal 
CAS hante Glomérulonéphrite(GN) mésangiale 
A : dépôts mésangiaux 


B :dépôts et hypercellularité mésangiale 


CSS NE sr GN proliférative segmentaire et focale 
Classe IV aus GN proliférative diffuse 

CHE NV anns GN extra membraneuse 

CSS VE sense GN sclérosante 


Les croissants extra capillaires sont fréquents dans les classes IIT et IV. Dans certains 


cas, on peut observer des croissants extra capillaires diffus avec un syndrome de GNRP. 


L'atteinte tubulo- interstitielles 

Dans environ 30 à 70% des néphropathies lupiques, on peut observer un infiltrât 
inflammatoire d'intensité variable et une fibrose interstitielle avec atrophie tubulaire. 
Dans ces cas on note à l’immunofluorescence, la présence de dépôts granuleux 
d'immunoglobulines (IgG surtout) et de Clq dans l’interstitium, les membranes basales 
tubulaires et les capillaires péri tubulaires très évocatrices de la néphropathie lupique. 
L'atteinte vasculaire avec anticorps anti- phospholipides 

Il a été observé chez des patientes lupiques dans des cas de syndrome hémolytique et 
urémique du post- partum des lésions de micro angiopathie thrombotique. 

Pour certains auteurs, la présence de thrombi artériolaires est corrélée à la présence 
d'anticorps anticardiolipine. Ces lésions artériolaires sont décrites sous le terme de 

« vasculopathie lupique ». 

Evaluation des lésions 

L'interprétation d'une biopsie rénale d'un patient lupique doit comporter l'appréciation 
du degré d'activité des lésions et du degré de la fibrose (index d'activité et index de 


chronicité). 

Index d'activité et de chronicité 
Index d'activité 

.Prolifération endocapillaire 
.Nécrose fibrinoide 

.Débris nucléaires 

.Corps hématoxyliques 
.Croissants cellulaires 

.Wire loops 

.Thrombi hyalins 

Jnfiltration cellulaire interstitielle 
.Vascularite 

Index de chronicité 


Fibrose glomérulaire globale et lésions segmentaires fibreuses 

Fibrose interstitielle et atrophie tubulaire 

Les biopsies itératives 

Au cours de l’évolution, on peut observer des transformations de la glomérulonéphrite 
lupique lors des biopsies rénales de contrôle. La transformation la plus fréquente se 
fait d'une forme proliférative focale à une forme diffuse. Inversement, on peut 


observer après traitement le passage d'une forme proliférative diffuse à une forme 


inactive, qu'elle soit mésangiale pure ou extra membraneuse. Cette dernière, 
représente alors une forme de stabilisation des lésions glomérulaires.Une éventualité 
rare, est la transformation d'une glomérulonéphrite extra membraneuse à une 
glomérulonéphrite proliférative diffuse. 
Clinique 
C'est une maladie qui touche surtout la femme jeune. 
Les signes rénaux apparaissent habituellement aprèsl'apparition des autres signes extra 
rénaux. 
Un des tableaux cliniques les plus fréquents comporte uneprotéinurie type 
glomérulaire associée à une hématurie microscopique, à une leucocyturie et à une 
cylindrurie. Dans 
plus de la moitié des cas de néphropathies lupiques, il existe un syndrome néphrotique. 
Le syndrome néphrotique est souvent impur, associé à une hématurie microscopique, 
une hypertension artérielle et une insuffisance rénale. L'activité clinique du lupus 
diminue avec la progression de l'insuffisance rénale et les poussées évolutives sont 
rares chez le sujet hémodialysé. Le diagnostic peut être tardif devant une hypertension 
artérielle, et/ ou une insuffisance rénale. 
Une insuffisance rénale rapidement progressive peut être inaugurale, elle est en 
général associée à une glomérulonéphrite à croissants diffus. 

Présentation clinique de l’atteinte rénale 
Syndrome de néphropathie glomérulaire chronique : classe I-II-IV 

protéinurie de faible débit (0.3-3 g/24h) 

souvent associée à une hématurie microscopique, l’'HTA assez rare (15-40%). 
Syndrome néphrotique : V (+/-IV) 

oedèmes, thrombose veineuse 
— Protéinurie (>3 g/j), avec hypoalbuminémie 

— IR et hématurie plutôt rares au début 
Syndrome de glomérulonéphrite rapidement progressive : IT-IV 

— Dégradation rapide de la fonction rénale, hématurie microscopique constante, 
protéinurie souvent non néphrotique 


Présentations cliniques atypiques 


Microangiopathie thrombotique 

Insuffisance rénale rapidement progressive, anémie hémolytique, thrombopénie, 
parfois signes neurologiques. 

Syndrome des antiphospholipides 

Le syndrome des antiphospholipides associe à une protéinurie de faible abondance des 
manifestations thrombotiques artérielles ou veineuses. 

Formes inaugurales 


La néphropathie peut révéler voire précéder le LED, notamment la GEM lupique. 


Sérologie 

La production d'auto anticorps caractérise le lupus.La présence de facteurs anti 
nucléaires (FAN), d'anticorps antiDNA, fait partie des onze critères de l’ARA. 

Les anticorps anti Sm sont spécifiques du lupus, ils sontretrouvés dans environ 25 % 
des cas. 

Les anticorps anti SSA et anti SSB sont retrouvés chez environrespectivement 25 et 
35% des patients lupiques. 

La présence d'anticoagulant circulant volontiers associée àcelle d'anticorps 
anticardiolipine est notée dans environ 5 à10% des patients lupiques et semble être 
corrélée à une plus 

grande fréquence de thromboses artérielles et veineuses, dethrombopénie, 


d'avortements et d'accidents vasculaires chezles patients lupiques. 


Une activation de la voie classique du complément (avecconsommation des facteurs 
précoces Clq, C3 et C4 ducomplément) est fréquente lors des poussées. 11 semble y 
avoir une prédisposition au lupus chez les maladesayant un déficit génétique en C2 et 
C4. 

Pronostic rénal 

Il dépend de la classe histologique, classe I et II de bon pronostic, classe V de 
pronostic moyen, classe IIT et IV de mauvais pronostic, la classe VI est de pronostic 
sévère. 

Les formes avec croissants extra capillaires ont une évolution moins favorable, 


ainsi que la présence d'une angéite nécrosante et de thrombi intra capillaires. 


Une néphropathie interstitielle peut dans certains cas, s'accompagner d'une 
insuffisance rénale sévère, la présence d'une fibrose interstitielle étendue est un 
élément de mauvais pronostic. 

La récidive de la néphropathie lupique sur le transplant est rare. 

Elle se voit chez les patients qui ont encore des signes d'activité de la maladie au 
moment de la transplantation. 

Traitement 

Classes I et IT : traitement symptomatique. 

Classes IIT et IV : traitement immunossuppresseur. 

Classe V : Traitement immunossuppresseur mal codifié. 


Classe VI : épuration extra rénale ou transplantation rénale 
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